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Disseminated toxoplasmosis having hematologic involvement by bone 
marrow infiltration: a case report in a patient with HIV and brief review of 
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Resumen
El Toxoplasm a g o n d ii es un p a tóge no  o p o rtu n is ta  fre c u e n ­
te  en pacientes con S ín drom e de In m un od e fic ie nc ia  A d ­
q u ir id a  (Sida) a u n q u e  su e n fe rm e d a d  es ra ra  en  áreas 
geog rá ficas  con fác il acceso a la te ra p ia  a n tir re tro v ira l a l­
ta m e n te  e fectiva  (HAART). La p resen tac ión  c lín ica  usual 
co m p ro m e te  el sistem a ne rv ioso  ce n tra l, re tin a  y  trac to  
re sp ira to rio . La toxop lasm osis con d isem in ac ió n  a m édula  
ósea es in fre cu e n te  en pacientes con sida com o se puede 
ev id e n c ia r en los pocos casos reportados en la lite ra tu ra , 
la m ayo ría  de  los cuales ocu rren  en pacientes después de  
tra sp la n te  de  m édu la  ósea. D escrib im os el caso de una 
pac ien te  con d iagn ós tico  p rev io  de  in fecc ión  p o r VIH e in ­
te rru p c ió n  de  la te ra p ia  a n tir re tro v ira l que  d e sa rro lló  f ie ­
b re  y  p a nc ito pen ia  severa y  a q u ie n  se le do cu m e n tó  tu ­
b e rc u lo s is  p u lm o n a r  y  p re s e n c ia  d e  ta q u iz o íto s  de  
toxop lasm a en a sp irad o  de m édu la  ósea. La toxoplasm osis 
d isem in ada  a m édu la  ósea de be  ser con s ide rad a  un d ia g ­
nóstico d ife re n c ia l en pacientes con V IH , f ie b re  y  co m p ro ­
m iso hem ato lóg ico .
Palabras clave: Toxoplasmosis d isem inada , VIH, sida, m é­
du la  ósea, toxop lasm a gond ii.
Abstract
Toxoplasm a g o n d ii is a com m o n o p p o rtu n is t p a thog en  in 
pa tien ts w ith  A cqu ired  Im m uno de fic ien cy  S yndrom e (AIDS)
a lth o u g h  its p re sen ta tion  is ra re  in  g e o g ra p h ic  areas w ith  
e a sy  access to  h ig h ly  e ffe c t iv e  a n t ire t ro v ira l th e ra p y  
(HAART). The usual c lin ica l p re sen ta tion  involves the  ce n ­
t r a l  n e rv o u s  s y s te m , re t in a  a n d  r e s p ir a to r y  t ra c t .  
T oxop la sm o s is  w ith  d is s e m in a tio n  to  b o n e  m a rro w  is 
un com m o n in AIDS pa tien ts  as ev idenced in th e  fe w  cases 
re p o rte d  in  th e  lite ra tu re , m ost o f  th e m  ta ke  p lace  in 
pa tien ts a fte r  bone  m a rro w  transp la n t. H ere it is described 
th e  case o f a p a tie n t w ith  a prev ious d iagn os is  o f  HIV 
in fe c tio n  and in te rru p tio n  o f  HAART w h o  had fe v e r and 
severe pa ncytopen ia  and  w h o  has do cum e nted  p u lm on ary  
tubercu los is  and  toxop lasm a tachyzoites presence in bone 
m a rro w  a s p ira te . Toxop lasm osis d is se m in a te d  to  bone  
m a rro w  shou ld  be considered as a d iffe re n tia l d iagnos is  in 
pa tien ts w ith  HIV, fe v e r and he m a to lo g ic  invo lvem ent.
Keywords: D issem inated toxop lasm osis, HIV, A IDS, bone 
m arrow , toxop lasm a gond ii.
Introducción
La toxoplasmosis es una infección oportunista reconocida en pa­
cientes infectados por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH), 
causada usualmente por la reactivación de una infección previa. 
Tvxvplasma gvndii provoca una infección asintomática o un cuadro 
febril con linfadenopatías en pacientes inmunocompetentes. En pa­
cientes con VIH puede llegar a causar un cuadro clínico que compro­
mete la vida con afectación principal del sistema nervioso central; la 
infección diseminada con compromiso multiorgánico no es inusual
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en otros contextos de inmunosupresión y puede llegar a tener una 
mortalidad de 100% sin tratamiento. El compromiso multiorgánico 
del parásito ha sido documentado en hallazgos de necropsias de 
pacientes con trasplante de órganosy los sitios más comúnmente 
afectados incluyen ojos, hígado, páncreas, adrenales y riñones. La 
extensión del microorganismo a médula ósea es extraordinariamente 
rara, especialmente en pacientes con VIH.
Presentamos un caso interesante de toxoplasmosis disemina­
da, en una paciente con VIH quien interrum pió la terapia 
antirretroviral y cursó con fiebre prolongada, pancitopenia y evi­
dencia de taquizoítos de toxoplasma en médula ósea. Este caso 
ilustra la necesidad de tener una alta sospecha de toxoplasmosis 
diseminada en este tipo de pacientes con alteración hematológica y 
fiebre de origen desconocido.
Reporte de caso
Paciente femenina de 26 años de edad con historia de 6 años de 
diagnóstico de infección por VIH quien se encontraba en tratamien­
to antirretroviral de manera irregular con Didanosina, Abacavir y 
Efavirenz, los cuales había suspendido en los últimos 6 meses de 
manera voluntaria. Consulta a nuestro hospital por cuadro clínico 
de 1 mes de evolución de pérdida de peso, astenia, adinamia asocia­
do a fiebre, diaforesis de predominio nocturno, tos con expectora­
ción hemoptoica y disnea de moderados esfuerzos.
Al examen físico de ingreso se encontró una paciente emaciada, 
peso 56 kilos. Signos vitales: Presión arterial: 100/60 mmHg, Fre­
cuencia cardiaca: 89 x minuto, Frecuencia respiratoria: 23 x minuto, 
Temperatura: 38°C. Al examen físico por sistemas presencia de 
estigmas de sangrado gingival, a la auscultación pulmonar sibilancias 
espiratorias. No se encontraron adenopatías ni lesiones cutáneas. 
Paraclínicos iniciales: Hemograma con pancitopenia; Leucocitos: 
2000/mm3, Polimorfonucleares: 79%, Linfocitos 8,4%, hemoglobi­
na: 8,4g/dl, VCM: 82fL, HCM: 25,4pG, plaquetas: 58.000/mm3. 
Frotis de sangre periférica: glóbulos rojos con hipocromía, 
anisocitosis y microcitosis; glóbulos blancos disminuidos en núme­
ro con morfología normal; Plaquetas disminuidas en número con 
morfología normal. Gasimetría arterial sin trastornos en la oxigena­
ción. Por hallazgos respiratorios y radiológicos en tórax con 
opacidades intersticiales reticulonodulares (Fig. 1) en el contexto de 
una paciente inmunocomprometida, se inicia empíricamente 
ampicilina/sulbactam considerando posible neumonía adquirida en 
la comunidad de etiología bacteriana y Trimetoprim/sulfametoxazol 
(TMP/SMX) para tratamiento de gérmenes oportunistas, especial­
mente Pneumveystisjirvveeii.
Dentro de los estudios imaginológicos iniciales se realizó To- 
mografía de Tórax de Alta Resolución (TACAR) que evidenció lesio­
nes nodulares múltiples de predominio en lóbulo inferior izquierdo y 
consolidación posterobasal de distribución atelectásica con presencia 
de adenopatías parahiliares (Fig. 2). Se realizó fibrobroncoscopia con 
hallazgos normales en epiglotis, cuerdas vocales, tráquea, carina y 
bronquios fuente. Se realizó lavado broncoalveolar y biopsia del seg­
mento posterior de lóbulo inferior izquierdo. Se solicitó estudio mi- 
crobiológico y evaluación del compromiso por la infección viral con 
recuento de células T CD4, T CD8 y carga viral para VIH.
Se consideró paciente con sida con alta sospecha de infec­
ción pulmonar oportunista y pancitopenia por lo que se adicionó 
cubrimiento antimicrobiano empírico para histoplasmosis con 
Anfotericina B y tuberculosis con Rifampicina, Isoniazida,
F igu ra l. R adiogra fía  de  tó ra x  de  ingreso.
Pirazinamida y Etambutol. Se cambió TMP/SMX a esquema al­
terno de tratamiento de pneumocistosis con Clindamicina más 
Primaquina por la pobre recuperación hematológica y posible toxi­
cidad medular medicamentosa agregada.
La carga viral para VIH fue de 1.581.648 copias/ml (log10 6); el 
recuento de linfocitos T CD4 fue 13,23 células/mm3 (5,17%), con 
una relación CD4/CD8 de 0,10.
La paciente persistió con fiebre y cursó con mayor deterioro 
hematológico con requerimiento de soporte transfusional de glóbu­
los rojos empaquetados y plaquetas, con aparición de grandes lesio­
nes ulceradas dolorosas en la boca por lo que se agregó Ganciclovir 
intravenoso a la terapia por sospecha de enfermedad diseminada 
por citomegalovirus (CMV), debido a recuento de células T CD4<50/ 
mm3 que podía explicar no solo las lesiones orales sino también el 
compromiso medular y la evolución tórpida de la paciente. Se reali­
zó Reacción en Cadena de la Polimerasa en sangre para CMV cuyo 
resultado fue negativo, sin embargo recibió 14 días de terapia 
antiviral. Se realizó aspirado de médula ósea más biopsia.
Las coloraciones especiales del lavado broncoalveolar obteni­
das de la fibrobroncoscopia fueron negativas para estructuras 
micóticas, la baciloscopia fue positiva para Bacilos Acido Alcohol 
Resistentes, configurando el diagnóstico de tuberculosis pulmonar. 
El reporte de antigenuria e inmunodifusión en sangre fueron negati­
vos para Histoplasma, por lo que se suspendió la terapia con 
Anfotericina B después de 8 días.
El aspirado y biopsia de médula ósea fue llevado a cabo como 
parte del estudio de la pancitopenia, que para ese momento había 
empeorado, en busca de infección oportunista diseminada Vs toxi­
cidad medicamentosa y para descartar la presencia de enfermedad 
neoplásica. Con la coloración de Wright se observó la presencia de 
escasas estructuras parasitarias en forma de media luna, de bordes 
puntiagudos y núcleo central compatibles con toxoplasma (Fig. 3). 
Ante estos hallazgos se reanudó la terapia para toxoplasmosis con 
sulfas, se continuó la quimioterapia antituberculosa, se inició tera­
pia antirretroviral con Tenofovir/Emtricitabina+ Inhibidor de 
proteasa reforzado y se empleó Factor Estimulante de Colonias de 
Granulocitos G-CSF (Filgastrim) 300|ig subcutáneos al día como 
medida adicional para contrarrestar el posible efecto hematológico 
deletéreo de las medicaciones utilizadas, con mejoría de la 
pancitopenia. La paciente presentó evolución clínica satisfactoria 
con resolución de la fiebre y recuperación medular.
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Figura 2. TACAR tó ra x  (Tom ografía axia l co m p u ta riza d a  de  a lta  resolución).
Figura 3. A sp ira d o  de m édu la  ósea con hem atopoyesis 
de  las 3 líneas ce lu lares con presencia de  m icroorgan ism os 
en fo rm a  de m ed ia  luna y núcleo red o n d e a d o  y  bordes 
agudos com p atib les  con ta q u izo ito s  de  Toxoplasm a. (C o lo­
rac ión  de  W rig h t. 100x).
Discusión
T. gondii produce una de las infecciones por protozoarios más 
conocidas y de mayor distribución mundial[1]. Los gatos son la 
única fuente reconocida como huésped definitivo del parásito, 
pero los humanos pueden ser infectados por la ingestión de 
ooquistes o quistes tisulares[2]. En individuos inmunocompetentes 
la infección inicial y la siembra en diferentes órganos conllevan a 
una infección crónica o latente sin relevancia clínica. El estado 
crónico de la infección corresponde a la persistencia asintomática 
de los quistes tisulares en múltiples tejidos. Periódicamente, los 
bradizoítos son liberados de los quistes tisulares por medio de su 
ruptura, que conlleva a un proceso clínicamente silente contenido 
efectivamente por el sistema inmunológico y que a nivel del siste­
m a nervioso cen tral (SNC) resu lta  en pequeños núcleos 
inflamatorios, con un grado limitado de muerte y daño en la arqui­
tectura neuronal[3].
El parásito infecta a un tercio de la población mundial[4]; la 
infección primaria es usualmente silente, pero la linfadenopatía cer­
vical o enfermedad ocular puede presentarse en individuos
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inmunocompetentes[5]. La reactivación de la infección es usualmen­
te suprimida por la inmunidad celular. La enfermedad severa por T. 
gondii y la muerte son más frecuentes en pacientes con severo 
compromiso de la inmunidad celular, como sucede en pacientes con 
infección por VIH o en trasplantados de médula ósea y órganos 
sólidos[6, 7].
La reactivación de la infección y subsecuente cuadro patológi­
co es usualmente confinada a un simple órgano o sistema. La enfer­
medad diseminada es bastante rara pero usualmente fatal en ausen­
cia de tratamiento específico[5].
La toxoplasmosis cerebral es una seria complicación en las 
personas infectadas por VIH, sin embargo los pacientes pueden 
desarrollar una amplia variedad de complicaciones. El diagnóstico 
se basa en la presencia de hallazgos clínicos y radiológicos compa­
tibles y de la misma forma se evalúa su evolución.
En países tropicales, la frecuencia de encefalitis por toxoplasma 
en series de necropsias de pacientes con sida es alta; 34% en Brasil, 
19% en la India[8]. El riesgo de desarrollar Toxoplasmosis cerebral 
está entre 30 y 40% en los pacientes con VIH que poseen anticuerpos 
Ig G para Toxoplasma con bajos recuentos de linfocitos T CD4. La 
incidencia de la enfermedad es baja en pacientes seronegativos para 
T. gondii[4]. El porcentaje de pacientes con VIH y anticuerpos 
antiToxoplasmavaría según la zona geográfica a nivel mundial y en 
Colombia es superior al 60%[9, 10].
Inmunidad celular en paciente V IH  positivos
Los linfocitos T CD4+ son cruciales para la protección durante la 
infección por toxoplasma, como queda demostrado con la emer­
gencia de toxoplasmosis severa tras el descenso concomitante en 
las células T en pacientes infectados por VIH[6]. Durante etapas 
iniciales de la infección, estas contribuyen a la respuesta óptima 
de las células B y T CD8+ y la habilidad de dichas células para 
controlar la infección crónica atribuidas a la producción de 
citoquinas como el Interferón y (IFN-y) o a la expresión de CD40L, 
el cual a su vez puede activar mecanismos efectores en macrófagos 
y otras células de la inmunidad innata que expresan CD40 en su 
superficie[6, 11].
La introducción de la terapia antirretroviral altamente efectiva 
ha disminuido significativamente la mortalidad en pacientes con 
sida en países desarrollados desde su introducción en 1996[12]. Si­
milares resultados se han obtenido en países en desarrollo con 
acceso libre y universal a la terapia antirretroviral[13]. Importante 
también ha sido el amplio uso de regímenes de profilaxis activos 
contra T. gondii[14] con recuentos de linfocitos T CD4+ inferiores a 
100 células/mm3.
La presentación clínica de la infección por toxoplasma es 
rara en pacientes con conteos de linfocitos T CD4 > 200 células/ 
mm3; en contraste, existe un mayor riesgo con CD4+ < 50 cel/ 
mm 3[10]. E l exam en físico  puede dem ostrar com prom iso 
neurológico; la progresión de la enfermedad resulta en convul­
siones, estupor y coma. El compromiso multiorgánico aunque 
raro, puede observarse después de la diseminación de la infec­
ción y llegar a ser fatal[15, 16].
En individuos con deficiencia de la inmunidad celular como 
el descrito, una proliferación rápida y no controlada por parte del 
parásito puede llegar a afectar cualquier órgano: cerebro, ojos, 
corazón, pulmón, tracto gastrointestinal, músculo, etc. La disemi­
nación hematógena se ha comprobado por el desarrollo simultáneo
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de lesiones en cerebro y presencia de parasitemia en algunos pa­
cientes con sida y encefalitis por toxoplasma[3-17].
Un estudio que evaluó la presencia de toxoplasmosis en pa­
cientes con VIH en el seguimiento de una cohorte de 7 años, encon­
tró compromiso cerebral en 89% de los casos, pulmonar 6%, ocular 
3,5% y diseminada en 1,7% en hospitales de Estados Unidos 18. El 
estudio nacional francés de toxoplasmosis extra-cerebral se adelan­
tó durante los años 1990-1992 y recolectó datos de 199 pacientes 
VIH positivos; la prevalencia de compromiso por fuera del SNC se 
estimó en 1,5-2%; y de éstos la recuperación del parásito en sangre 
y médula ósea fue de 3%[19].
Los datos serológicos son de escasa utilidad en cuanto a la 
confirmación del diagnóstico. El examen ocular con fondo de ojo, el 
lavado broncoalveolar, la búsqueda del parasito en sangre, los estu­
dios radiológicos, moleculares con Reacción en Cadena de Polimerasa 
y la biopsia de tejidos potencialmente comprometidos, son las prin­
cipales herramientas diagnósticas[20, 21].
La toxoplasmosis extra-cerebral y por ende la diseminación 
con compromiso de la médula ósea es generalmente difícil de diag­
nosticar por la presencia de síntomas y signos clínicos inespecíficos 
como en el caso de nuestra paciente[4, 22]. Por lo tanto generalmente 
el diagnóstico se realiza post-mortem y su prevalencia es frecuente­
mente subestimada.
La paciente del caso clínico recibió desde el inicio manejo 
empírico para infecciones oportunistas frecuentes en su con­
texto y según los datos epidemiológicos locales. Después, la 
terapia fue extendida considerando la evolución clínica y ajus­
tada por la potencial toxicidad medular de la medicación, pero 
retomada y dirigida gracias a la documentación de la etiología 
infecciosa. La evolución posterior de la paciente fue favorable, 
se instauró una terapia específica contra los dos agentes opor­
tunistas que fueron identificados de muestras biológicas de la­
vado b ro n c o a lv e o la r  y m éd u la  ósea: tu b e rc u lo s is  y 
toxoplasmosis, respectivamente y luego dentro de las primeras
2 semanas se dio inicio a la terapia antirretroviral, con mejoría 
clínica que permitió su egreso hospitalario.
Conclusiones
Este caso ilustra la necesidad de sospechar la presencia de 
toxoplasmosis diseminada con infiltración medular en pacientes 
con VIH y recuento de células T CD4<50/mm3 que cursan con un 
cuadro febrilp ro longado  y pancitopenia. El com prom iso 
hem atológico debe hacer considerar diversas posibilidades 
diagnósticas en pacientes severamente inmunocomprometidos 
(sepsis, toxicidad farmacológica, enfermedades neoplásicas, in­
fecciones invasoras) lo que obliga a realizar el estudio histopato- 
lógico de médula ósea.
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